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Verfahren zur Herstellung von porosen Polymer teilchen auf 
Acrylat- und/oder Methacrylatbasis 

Die vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren zur 
Herstellung von porosen Polymerteilchen auf Acrylat- und/oder 
Methacrylatbasis unter Verwendung von mindestens einem 
Montoerpen als Porogen, die porosen Polymerteilchen sowie 
deren Verwendung zur Ionenchromatographie . 

Spharische porose Polymere werden fur eine Vielzahl von 
analytischen, technischen, medizinischen oder biologischen 
Anwendungen herangezogen. Beispielsweise sei der Einsatz als 
Matrices fur Chromatographie -Verfahren (wie der Ionenchromato- 
graphie, Grossenausschluss- oder Af f initatschromatographie) 
erwahnt . Eine andere Einsatzmoglichkeit besteht in der 
Verwendung als sogenannte Drug Delivery Systems zur 
verbesserten Darreichung von Wirkstoffen, wie beispielsweise 
in der US-5,145,675 beschrieben. Weiterhin werden spharische 
porose Polymere zur Zellkultivierung herangezogen. 

Die Eignung und Leistungsf ahigkeit der spharischen porosen 
Polymere bestimmt sich im wesentlichen durch die 
Partikelgrosse, die Art des Polymers (bzw. der Monomere, aus 
welchen es aufgebaut ist) , die Partikelgrdssenverteilung, die 
Porositat bzw. die Art der Poren, die Partikeloberf lache sowie 
die Quellf ahigkeit . Die richtige Kombination dieser Faktoren 
ergibt fur die jeweilige Applikation das entsprechende Polymer 
mit den gewunschten Eigenschaf ten . 

Bei einer Polymerisation in wassriger Matrix kann durch Zugabe 
eines porenerzeugenden Stoffes, einem Porogen, zu der 
monomerhaltigen Reaktionsmischung eine porose Struktur des 
entstehenden Polymers erzielt werden. Porogene wirken 
porenerzeugend, da sie. wahrend der Polymerisation das Volumen 



PME033EP / 05.08.2002 



2 



PME033EP-0200046 



des wachsenden Teilchen vergrossern, ohne dabei aber selbst zu 
polymerisieren. Mit anderen Worten nehtnen die Porogene 
innerhalb der wachsenden Teilchen Volumen ein, der von dem 
wachsenden Polymer nicht eingenommen werden kann. Nach 
Beendigung der Polymerisation wird das Porogen durch einen 
Extraktionsschritt aus dem Polymer entf ernt . Die vom Porogen 
eingenommenen Volumina werden dadurch in Form von Hohlraumen 
f rei . 

Das Polymer ist aufgrund der Anwesenheit und des Einschlusses 
des Porogens verdiinnt gewachsen. Man bezeichnet Porogene 
deshalb auch als "Verdunner". 

Man unterscheidet je nach Wechselwirkung des Porogens mit dem 
wachsenden Polymer Solvent-Porogene, welche ein Losungsmittel 
fur das wachsende Polymer sind, sowie Non- Solvent -Porogene, 
welche kein Losungsmittel fur das wachsende Polymer sind. 1st 
das Porogen ein gutes Losungsmittel fur das wachsende Polymer, 
bilden sich feine makro- und mesoporose Polymerbereiche aus. 
Dadurch wird eine gleichmassige Porenbildung auf und in 
stabilen Polymerspharen moglich. 

Als Porogene werden in der Regel organische Losungsmittel wir 
Alkane, beispielsweise Hexan, Alkohole, beispielsweise 
Decanol , cycloaliphatische Alkohole , beispielsweise 

Cyclohexanol und Benzolderivate wi'e beispielsweise Toluol 
eingesetzt. Die Wahl des Porogens ist vom verwendeten 
Polymerisationsverf ahren nahezu unabhSngig und erfolgt in 
Abhangigkeit vom zu erzeugenden Polymer. 

Fur die Herstellung poroser spharischer Polymere auf der Basis 
von Polys tyrol -Divinylbenzol -Copolymeren werden bevorzugt 
Hexan und Toluol als Porogene eingesetzt. Mit Hilfe dieser 
Porogene ist die Porenerzeugung gut steuerbar. Insbesondere 

jjfe* . . . 
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die Verwendung des als Losungsmittel fur das wachsende Polymer 
wirkenden Toluols ist hierbei bevorzugt . 

Im Gegensatz hierzu sind die Probleme bei der Porenerzeugung 
von porosen spharischen Polymeren auf der Basis von Acrylaten 
oder Methacrylaten nicht gelost. Insbesondere bei der 
Verwendung polarer und/oder nichtvernetzender Acrylate oder 
Methacrylate wie beispielsweise Hydroxyacrylsaureestern oder - 
methacrylsaaureestern erhalt man aufgrund der hoheren 
Wasserloslichkeit der kurzerkettigen Monomere Polymere mit 
unbef riedigenden Eigenschaf ten. Die Problematik beim Einsatz 
von Acrylaten oder Methacrylaten ist durch die im Vergleich zu 
Styrol und Divinylbenzol vollig verschiedenen chemischen und 
physikalischen Eigenschaf ten begrundet. 

In der Vergangenheit wurden zur Herstellung poroser 
spharischer Polymere auf der Basis von Acrylaten bzw. 
Methacrylaten Alkohole wie 1-Decanol oder cycloaliphatische 
Alkohole wie Cyclohexanol als Porogene eingesetzt. Die daraus 
resultierenden Polymere sind jedoch von nicht 

zuf riedenstellender Qualitat. 

Der Einsatz von Monoterpenen als Porogene zur Herstellung 
poroser spharischer Polymere auf der Basis von Acrylaten bzw. 
Methacrylaten ist bislang nicht beschrieben worden. 

In der WO 01/57133 sind thermoplastische schockbestandige 
Zusammensetzungen beschrieben, die neben Methacrylat-Monomeren 
auch Monoterpene als Transf ermittel zur Einstellung des 
Molekulargewichts des Polymers (uber Kettenabbruch) enthalten 
konnen. Beispiele hierfur sind aber nicht beschrieben. Die 
Monoterpene werden hier nicht als Porogene eingesetzt. Es ist 
auch kein Verfahren zur Herstellung poroser spharischer 
Polymere beschrieben . 



PME033EP / 05.08.2002 



4 



PME033EP-0200046 



In der US-5 , 145 , SIS werden Mikrospheren bzw. porose polymere 
Materialien unter anderem aus Methacrylaten hergestellt und 
als Vehikel fur Controlled Relase-Fomulierungen, d.h. 
Formulierungen zur kontrollierten Freisetzung eines 
Arzneimittels eingesetzt. Als Porogen wird hier jedoch Toluol 
oder Heptan eingesetzt. Als Wirkstoffe bei Insektenmitteln 
werden unter anderem Terpene den fertigen spharischen porosen 
Polymeren zugegeben. Ein Einsatz von Monoterpenen als Porogene 
ist nicht beschrieben. 

Es war die Aufgabe der vorliegenden Erfindung, ein 
verbessertes Verfahren bereit zustellen, irtit welchem porose 
Polymerteilchen auf Acrylat- und/oder Methacrylatbasis 
hergestellt werden konnen. 

Die Aufgabe wird gemass der vorliegenden Erfindung durch ein 
Verfahren zur Herstellung von porosen Polymerteilchen auf 
Acrylat- und/oder Methacrylatbasis gelost, umfassend die 
Schritte : 

a) Bereitstellung einer Reaktionsmischung enthaltend 
mindestens ein Monomer ausgewahlt aus der Gruppe 
bestehend aus Acrylat- und Methacrylatverbindungen, sowie 
mindestens ein Monoterpen als Porogen; 

b) Polymerisierung unter Ausbildung von porosen 
Polymerteilchen auf Acrylat- und/oder Methacrylatbasis. 

Es hat sich iiberraschend gezeigt, dass durch den Einsatz von 
Monoterpenen als Porogene zur Herstellung von porosen 
Polymerteilchen auf Acrylat- und/oder Methacrylatbasis 
gleichmassig porose Teilchen mit einem grosseren Porenvolumen 
erhalten werden als dies bei alleiniger Verwendung 
herkommlicher Porogene moglich ist. Insbesondere ist es 
moglich, auf diese Weise auch hydrophile Acrylate und/oder 
Methacrylate einzupolymerisieren, ohne dass dies zu Produkten 
mit unbef riedigenden Eigenschaf ten fuhrt. 
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Die so erhaltenen Polymerteilchen lassen sich daher besonders 
gut als Basismaterial fur die Ionenchromatographie einsetzen. 
Vorzugsweise enthalt das Polymer bereits f unktionalisierbare 
Gruppen, die fur den Einsatz als Basismaterial fur die 
Ionenchromatographie vorteilhaft sind. Beispielsweise konnen 
die erf indungsgemass synthetisierten Polymere funktionelle 
gruppen wie tertiare Amine aufweisen, die sich zu quartaren 
Ammoniumgruppen umsetzen lassen. 

Wie vorstehend beschrieben ist die Wirkung eines Porogens 
nahezu unabhangig vom verwendeten Polymerisationsverf ahren. 
Erf indungsgemass konnen beispielsweise die folgenden Polymeri- 
sationsverf ahren herangezogen werden: 

Emul sionspolymeri sat ion: 

Ein Verfahren bei dem ungesattigte Monomere mit Hilfe eines 
Emulgators in eine kontinuierliche Phase (meist Wasser) 
dispergiert werden. Die Polymerisation wird meist thermisch 
durch den Zerfall eines Initiators (Radikalstarter ) ausgelost. 
Das Produkt ist eine kolloide Dispersion von Polymer, genannt 
Latex. Die resultierenden Partikel (Spharen) sind bis zu 500 
nm grofS. Im Falle eines porosen Produktes wird eine 
Monomer/Verdunner-Mischung verwendet . 

„ Soapl ess " Emul si onspolymeri sat ion : 

Ein Verfahren das nach dem Mechanismus der 

Emulsionspolymerisation ablauft, jedoch ohne Emulgator 
auskommt . Der Latex enthalt einheitlich grofie Partikel mit bis 
zu 1 iam Durchmesser. Im Falle eines porosen Produktes wird 
eine Monomer/Verdunner-Mischung verwendet. 

„ Seeded " Emul si onspolymeri sat ion : 

In einer kontinuierlichen Phase (meist Wasser) wird ein 
Polymerlatex mit Monomer auf gequollen. Es kommen des weiteren 
Emulgator, Initiator und oberf lachenaktive- Hilf sstof.f e - zum 
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Einsatz. Die Polymerteilchen sind einheitlich groft und von 3- 
50 urn Durchmesser. Im Falle eines porosen Produktes wird eine 
Monomer /Ve r dunne r -Mi s chung verwendet . 
Zwei -Schri tt -Quel 1 verfahren nach Ugelstad: 

Hier handelt es sich urn eine spezielle Variante der „seeded" 
Emulsionspolymerisation. Die Besonderheit besteht darin, dass 
die Latexteilchen durch den Entropiegewinn bei Verwendung 
einer Emulsion aus einer unpolaren Substanz bzw. 
wasserunloslichen Initiators grofter quellbar werden. Das 
Produkt enthalt absolut gleichgrofte (monodisperse) 
Polymerspharen Im Falle eines porosen Produktes wird eine 
Monomer/Verdunner-Mischung verwendet . 

Suspensi onspolymeri sa tion : 

Ein ungesattigtes Monomer wird als diskontinuierliche Phase 
aus Tropfchen in eine kontinuierliche Phase (meist Wasser) 
suspendiert (z.B. durch starkes Ruhren) . Die Polymerisation 
setzt als Folge des thermischen Zerfalls eines im Monomer 
loslichen Initiators ein- Das Produkt ist eine Suspension von 
polydispersen Polymerteilchen, der Groftenbereich des 
Verfahrens liegt zwischen 5 und 200 jam Durchmesser. Im Falle 
eines porosen Produktes wird eine Monomer/Verdunner-Mischung 
verwendet . 



„ Seeded" Suspensionspolymerisation : 

Saatlatex wird in einer kontinuier lichen Phase mit Monomer 
aufgequollen und einer Suspensionspolymerisation unterzogen. 
Das Produkt ist ein monodisperses Polymer. Im Falle eines 
porosen Produktes wird eine Monomer/Verdunner-Mischung 
verwendet . 



Di spersi onspolymeri sa ti on : 

Es wird ein einphasiges System aus Monomer, Initiator, 
Hilfsstoffen und Losungsmittel eingesetzt. Die Porositat des 
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resultierenden Polymers hangt vom verwendeten Losungsmittel 
ab . 

In dem erf indungsgemassen Reaktionsmischung ist mindestens ein 
Monomer enthalten, das aus der Gruppe der Acrylat- bzw. 
Methacrylatverbindungen ausgewahlt ist. Es kann sich hierbei 
um(Meth) acrylsaureester-Monomere handeln, beispielsweise urn 
substituierte Ester der (Meth) acrylsSure und/oder urn substi- 
tuierte (Meth) acrylsauren mit etwa 1 bis 18 Kohlenstof f atomen, 
vorzugsweise 1 bis 12 Kohlenstof f atomen. Erf indungsgemass 
verwendbare Monomere umfassen Acrylsaure (Aac) , Methacrylsaure 
(MMAc) , Methyl (meth) acrylat, n-Butyl (meth) acrylat , Ethyl - 
(meth) acrylat , 2 -Methylbutyl (meth) acrylat , Isooctyl (meth) - 
acrylat , 2 -Ethylhexyl (meth) acrylat , Isononyl (meth) acrylat , 
Decyl (meth) acrylat , Dodecyl (meth) acrylat , Hexyl (meth) acrylat , 
Isobornyl (meth) acrylat , Octadecyl (meth) acrylat , Phenoxyethyl - 
(meth) acrylat , alkoxylierte Alkyl (meth) acryl ate wie Ethoxy- 
ethoxyethyl (meth) acrylat , Ethoxyethyl (meth) acrylat , Methoxy- 
ethyl (meth) acrylat , Methoxyethoxyethyl (meth) acrylat , Ethylen- 
glykoldi (meth) acrylat (EGDMA) , Diethylenglykoldi (meth) acrylat 
(DEGDMA) , Triethylenglykoldi (meth) acrylat (TEGDMA) , Glycidyl- 
(meth) acrylat (GMA) , Hydroxy ethyl (meth) acrylat (HEMA) , Methyl- 
(meth) acrylat (MMA) , Polymethyl (meth) acrylat (PPMMA) , Hydroxy- 
propyl (meth) acrylat (HPMA) und Gemische hiervon. Besonders 
bevorzugt ist gemass der vorliegenden Erfindung die Verwendung 
mindestens eines (Meth) acrylats mit hydrophilen, vorzugsweise 
ausgepragt hydrophilen Eigenschaf ten. Erf indungsgemass sollen 
unter (Meth) acrylaten mit ausgepragt hydrophilen Eigenschaf ten 
solche Verbindungen verstanden werden, die neben der 
Acrylatgruppe mindestens eine zusatzliche funktionelle Gruppe 
mit hydrophilem Charakter wie beispielsweise ein Hydroxygruppe 
umfasst. Ein Beispiel einer Verbindung mit ausgepragtem 
hydrophilen Charakter ist Hydroxypropyl (meth) acrylat (HPMA). 
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Die Schreibweise (meth) bedeutet, dass neben den aufgefuhrten 
Methacrylverbindungen auch die entsprechenden Acrylverbin- 
dungen als genannt gelten sollen. Etwaig vorhandene 
Abkurzungen beziehen sich in diesen Fallen auf die 
entsprechenden Methacrylverbindungen . 

Erf indungsgemass bevorzugt ist die Verwendung von 
funktionellen (Meth) acryl -Monomeren mit einer f unktionellen 
Gruppe, die sich in eine quartare Ammoniumgruppe umwandeln 
lasst. Es kann sich hierbei beispielsweise urn (Meth)acryl- 
Monomere mit einer tertiaren Aminogruppe handeln. Die unter 
Verwendung derartiger Monomere erhaltlichen spharischen 
porosen Polymere sind insbesondere als Basismaterial fur die 
Ionenchromatographie geeignet . 

Von der vorliegenden Erfindung sind auch Copolymere aus zwei 
oder mehreren dieser Monomere umf asst . Weiterhin sind auch 
Copolymere von Acrylaten bzw. Methacrylaten mit anderen 
Monomeren wie beispielsweise Styrol oder Styrolderivaten wie 
Chlorstyrol oder Divinylbenzol von der vorliegenden Erfindung 
umf asst . 

Gemass der vorliegenden Erfindung wird der Reaktionsmischung 
zur Herstellung der porosen Polymere auf Acrylat- bzw. 
Methacrylatbasis mindestens ein Monoterpen als Porogen 
zugegeben. Terpene sind formal Polymerisationsprodukte von 
Isopren. Als Monoterpene bezeichnet man Verbindungen, die 
formal als Oligomere von zwei Isopreneinhei ten aufgefasst 
werden konnen, also aus einem Geriist aus 10 Kohlenstof f atomen 
bestehen. 

Gemass der vorliegenden Erfindung werden als Porogene 
vorzugsweise die folgenden Monoterpene eingesetzt: 
Citronellal, Carvon, Dihydrocarvon, Menthon, Cuminaldehyd, 
Thujon, Fenchon, Campher, Saf ranal , -Borneol , Carveol , a- 
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Terpineol , Dihydrocarveol , Geraniol , Nerol , Nerol idol , 
Citronellol, Lavandulol, Ipsdienol, Ipsenol, Piperitol, 
Pulegol, 1,8-Cineol, 1,4-Cineol, Linalool, Perillaalkohol , 
Myrcenol, Sabinenhydrat , Carvacrol , Thymol, Menthol, Camphen, 
Pinen, Limonen, a-Phellandren, p-Phellandren, Sabinen, 
Terpinen, Myrcen. Erf indungsgemass besonders bevorzugt ist die 
Verwendung von Linalool als Porogen. 

Durch den Einsatz von Monoterpenen als Porogene zur 
Herstellung von porosen Polymerteilchen auf Acrylat- und/oder 
Methacrylatbasis werden gleichmassig porose Teilchen mit 
definierter Porenstruktur mit vorzugsweise einem grosseren 
Porenvolumen erhalten als dies bei alleiniger Verwendung 
herkommlicher Porogene moglich ist. Monoterpene sind gute 
Losungsmittel fur wachsende Polymerteilchen auf Acrylat- 
und/oder Methacrylatbasis. 

Gemass einer bevorzugten Ausf uhrungsf orm der vorliegenden 
Erfindung wird neben dem mindestens einem Montoterpen als 
Porogen noch mindestens ein weiteres Porogen zugegeben, das 
kein Monoterpen ist. Vorzugsweise wird ein organisches 
Losungsmittel als weiteres Porogen zugegeben. Besonders 
bevorzugt wird ein organisches Losungsmittel zugegeben, das 
aus der Gruppe bestehend aus Alkanen wie Hexan, Alkoholen wie 
Decanol, cyclischen Alkoholen wie Cyclohexanolen und 
aromatischen Kohlenwasserstof f en wie Toluol ausgewahlt ist. 
Erf indungsgemass insbesondere bevorzugt wird Toluol als 
zusatzliches Porogen zugegeben. 

Der Einsatz eines zusatzlichen Porogens, das kein Monoterpen 
ist, ist besonders bei einem "seeded" - Polymer i sat ions ver f ahren 
wie dem Zwei-Schritt-Quellverf ahren nach Ugelstad vorteilhaft, 
wenn als Saatmaterial Substanzen verwendet werden, fiir die 
Monoterpene nicht als Losungsmittel wirken. Beispielsweise 
sind Monoterpene keine Losungsmittel fur- Polystyrol- 
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Saatteilchen. In diesem Fall sollte ein Porogen zugegeben 
werden, das als Losungsmittel fur diese Saatteilchen wirkt. Im 
Fall von Polystyrol-Saatmaterial kann beispielsweise Toluol 
als zusatzliches Porogen eingesetzt werden. Toluol ist ein 
Losungsmittel fur die Polystryol-Saatteilchen, aber nicht fur 
das wachsende Polymer auf Acrylat- oder Methacrylatbasis . 
Andererseits ist das mindestens eine Monoterpen als Porogen 
ein Losungsmittel fiir das wachsende Polymer auf Acrylat- oder 
Methacrylatbasis, aber nicht fiir die Polystryol -Saatteilchen . 
Es kommt somit zu einer Verkapselung der Saatteilchen im 
wachsenden Polymer auf Acrylat- oder Methacrylatbasis. Dies 
wird als "excluded seed" bezeichnet . Durch anschliessende 
Porenextraktion kann das verkapselte Saatmaterial entfernt 
werden. Es bleiben die leeren Poren zuriick. Eine insbesondere 
hierfur erf indungsgemass bevorzugte Kombination von Porogenen 
besteht in der Kombination von Linalool und Toluol. 

Neben den Monomeren und dem Porogen weist die 
Reaktionsmischung zur Herstellung poroser spharischer Polymere 
als weiteren Bestandteil einen Polymerisationsinitiator auf. 
Hierbei handelt es sich urn Verbindungen, aus denen durch 
chemische, thermische oder photochemische Reaktionen eine 
aktive Spezies erzeugt werden kann, die mit einem Monomer 
reagiert und dadurch die eigentliche Polymerisationsreaktion 
auslost. Die Polymerisation von Acryl- oder Methacryl- 
Monomeren erfolgt hauptsachlich durch eine Radikalketten- 
polymerisation. Als Initiatoren fiir Radikalkettenpolymerisa- 
tionen konnen chemische Verbindungen eingesetzt werdne # die 
leicht Radikale bilden. Hierzu gehoren Azo-Verbindungen, 
Peroxide, Hydroperoxide oder Persaureester. Einsetzbar sind 
aber auch Redox- Initiatoren. Diese bestehen aus oxidierenden 
und reduzierenden Komponenten. Durch Reaktion dieser 
Komponenten miteinander werden Radikale erzeugt . Ein typisches 
Redox- Initiator- System ist Wasserstof fperoxid in Verbindung 
rait Eisen- (II) -lonen -~ — 
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Die erf indungsgemasse Reaktionsmischung kann weiterhin 
Emulgatoren enthalten, wenn zur Herstellung ein 
Emulsionspolymerisationsverf ahren zum Einsatz kommen soli. Es 
handelt sich hierbei um oberf lachenaktive Stoffe wie 
beispielsweise Alkansulf onatsalze wie Natriumdodecylsulf at . 
Die Art und Auswahl geeigneter Emulgatoren in Abhangigkeit der 
eingesetzten Monomere ist dem Fachmann bekannt. 

Die erf indungsgemassen Reaktionsmischungen konnen zusatzlich 
weitere Bestandteile wie beispielsweise Losungsmittel, 
umfassen. Die Art und Auswahl geeigneter Zusatzstoffe ist dem 
Fachmann bekannt . 

Die Durchfiihrung der vorstehend aufgeflihrten Polymerisations- 
verf ahren ist dem Fachmann bekannt. Beziiglich des Zwei- 
Schritt-Quellverf ahrens nach Ugelstad wird auf die US- 
4,336,173 verwiesen, auf deren diesbezuglichen Inhalt hiermit 
ausdruckliche Bezug genommen wird, 

Gemass der vorliegenden Erfindung werden porose spharische 
Polymerteilchen auf Acrylat- und/oder Methacrylatbasis 
erhalten, die sich gegeniiber porosen Polymerteilchen auf 
Acrylat- und/oder Methacrylatbasis, die auf herkomralichen Weg 
erhalten wurden, durch eine gleichmassige und definierte 
Porenstruktur mit einem grosseren Porenvolumen auszeichnen. 
Die erf indungsgemassen Teilchen zeichnen sich durch einen 
Durchmesser von 2 bis 10 jam / vorzugsweise 3 bis 6 jam aus . Sie 
weisen ein Porenvolumen von 0,5 bis 2,0 mL/g Polymer, 
insbesondere von 0,8 bis 1,7 mL/g Polymer auf. Sie weisen 
ferner eine mittlere Porengrosse von 1 bis 25 nm, insbesondere 
von 2 bis 20 nm auf. 

Bei dem erf indungsgemassen Verfahren fallen zusatzlich 
Sekundarteilchen-- al-s Nebenprodukte an. Diese zeichnen- sieh- 
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uberraschend ebenfalls durch eine deutlich porose Struktur 
aus . 

Die erf indungsgemass hergestellten porosen spharischen 
Polymerteilchen auf Acrylat- bzw. Methacrylatbasis konnen 
beispielsweise als Matrices fur Chromatographie-Verf ahren (wie 
der Ionenchromatographie, Grossenausschluss- oder Affinitats- 
chromatographie) , als Drug Delivery Systems zur verbesserten 
Darreichung von Wirkstoffen, sowie zur Zellkultivierung 
herangezogen werden. 

Die vorliegende Erfindung wird nachstehend anhand von nicht 
einschrankenden Beispielen naher erlautert. 
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Beispiel 1 

Monodisperses poroses EGDMA-HPMA- Copolymer von 4,5 jim 
Durchmesser wurde in Anlehnung an das Zwei-Schritt -Quell - 
Verfahren nach Ugelstad et. al . , (beschrieben in US-4 , 33 6, 173 ) 
hergestellt. Die Synthese erfolgt in einem zylindrischen, 
doppelwandigen Glasreaktor ( Total volumen 950 mL) mit Deckel 
und 4-Fliigelglasruhrer unter Schutzgas. 

10 mL einer hochdruckhomogeni s i er t en Emulsion aus 15,78 g 
Perkadox SE-8 (Dioctanoylperoxid) , 56,7 g Reinstwasser sowie 
1,0 g Natriumdodecylsulf at wurden zu 12,5 mL 

Polystyrolsaatlatex (10%ig in Wasser, 1,5 \xm Durchmesser) in 75 
mL Reinstwasser unter leichtem Riihren bei 30 °C zugegeben. 5 mL 
Aceton in 15 mL Reinstwasser gelost wurden bei angehobener 
Ruhrgeschwindigkeit zugetropft. Nach 12-15 h unter leichtem 
Riihren bei 30 °C wurde das Aceton mittels Vakuum (200-400 
mbar) entf ernt . Es erfolgte die Zugabe von 600 mg Berol 267 
(Nonylphenol-ethoxylat) in 45 mL Reinstwasser, anschlieBend 
100 mL Reinstwasser. Bei mittlerer Ruhrgeschwindigkeit wurde 
eine Monomer -Porogen- Mi schung aus 27 mL EGDMA, 9 mL HPMA, 36 
mL Toluol (Porogen 1) sowie 12 mL Linalool (Porogen 2) 
addiert . Nach 2-3 h war die organische Phase von den 
Saatteilchen aufgesaugt, es werden weitere 10 0 mL Wasser 
zugesetzt. Die Polymerisation erfolgte bei 65°C fur 24 h bei 
hoherer Ruhrgeschwindigkeit . 

Es resultierte ein eher mikroporoses Polymer, bestehend aus 
zerbrochenen Hohlkugeln von 4,5 [im Durchmesser, sowie kleineren 
Sekundarteilchen von etwa 0,5 bis 1 jam (die Durchmesser- 
bestimmung erfolgte uber Rasterelektronenmikroskopie , REM) . 
Das Porenvolumen, bestimmt mit Groftenausschluss- 

Chromatographie (SEC) , unter Verwendung von Polystyrol- 
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standards und Alkylbenzol standards (Eluent : Tetrahydrof uran) , 
bet rug 0,76 mL/g Polymer. 

Beispiel 2 

Die Durchfiihrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 
Monomer- Porogen -Mi schung enthielt 2 7 mL EGDMA, 9 mL HPMA sowie 
24 mL Toluol (Porogen 1) und 24 mL Linalool (Porogen 2) . Das 
erhaltene Polymer wies unregelmaftige, deutlich makroporose 
Teilchen von 3,5 jxm sowie Sekundarteilchen auf. 

Beispiel 3 

Die Durchfiihrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 
Monomer- Porogen-Mischung enthielt 2 7 mL EGDMA, 9 mL HPMA sowie 
12 mL Toluol (Porogen 1) und 3 6 mL Linalool (Porogen 2) . Es 
wurden regelmaliige geformte makroporose Partikel von 4,5 jam 
Durchmesser mit wenigen flachen lochartigen Fehlstellen, sowie 
Sekundarteilchen erhalten. Das Porenvolumen (SEC, 

Polystyrol standards) betrug 1,01 mL/g Polymer. 

Beispiel 4 

Die Durchfiihrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 
Monomer- Porogen-Mi schung enthielt 27 mL EGDMA, 9 mL HPMA sowie 
48 mL Linalool (Porogen 2) . Es wurden nahezu regelmaliig 
geformte meso-makroporose Partikel von 4,5 jam Durchmesser mit 
wenigen ober f lachlichen lochartigen Fehlstellen, sowie 
Sekundarteilchen erhalten. Das Porenvolumen (SEC, 

Polystyrol standards) betrug 1,31 mL/g Polymer. 
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Beispiel 5 

Die Durchfuhrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 
Monomer- Porogen-Mischung enthielt 27 mL EGDMA, 9 mL THFMA 
sowie 48 mL Linalool (Porogen 2) - Anhand der mikroskopischen 
Beurteilung (REM) wurde ein Polymer entsprechend dem Polymer 
von Beispiel 4 erhalten. 

Das Porenvolumen (SEC, Polystyrolstandards) betrug 1,30 mL/g 
Polymer. 

Beispiel 6 

Die Durchfuhrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 
Monomer- Porogen-Mischung enthielt 27 mL EGDMA, 9 mL 
Chloressigsaureallylester sowie 48 mL Linalool (Porogen 2) . 
Das erhaltene Polymer war nahezu analog zu dem Polymer gemass 
4, die Fehlstellen waren jedoch tiefer. Es wurden viele 
Sekundarteilchen erhalten . 

Das Porenvolumen (SEC, Polystyrolstandards) betrug 1,45 mL/g 
Polymer. 

Beispiel 7 

Die Durchfuhrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 
Monomer -Porogen -Mis chung enthielt 27 mL EGDMA, 9 mL HEMA sowie 
12 mL Toluol (Porogen 1) und 36 mL Linalool (Porogen 2) . Es 
resultierten gleichmaftige Polymerkugeln von 4,5 |j.m Durchmesser 
mit sehr kleinen einschussartigen Fehlstellen, sowie 
Sekundarteilchen . 
Die Polymerkugeln waren hohl . 
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Beispiel 8 

Die Durchfuhrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 
Monomer- Porogen-Mischung enthielt 2 7 mL EGDMA, 9 mL HEMA sowie 
48 mL Linalool (Porogen 2) . Es wurden makroporose, eher 
unregelmafiige Polymerkugeln von 4,5 |xm Durchmesser mit 
deutlichen lochartigen Fehlstellen erhalten. 

Das Porenvolumen (SEC, Polystyrol standards) betrug 1,13 mL/g 
Polymer. 

Beispiel 9 

Die Durchfuhrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 

Monomer- Porogen-Mischung enthielt 27 mL EGDMA, 9 mL HPMA sowie 

36 mL Toluol (Porogen 1) und 12 mL Geraniol (Porogen 3) . 

Das Porenvolumen (SEC, Polystyrol standards) betrug 0,46 mL/g 

Polymer. 

Beispiel 10 

Die Durchfuhrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 
Monomer- Porogen-Mischung enthielt 2 7 mL EGDMA, 9 mL HPMA sowie 
24 mL Toluol (Porogen 1) und 24 mL Geraniol (Porogen 3) . 
Das Porenvolumen (SEC, Polystyrolstandards) betrug 0,92 mL/g 
Polymer . 

Beispiel 11 

Die Durchfuhrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 

Monomer- Porogen-Mischung enthielt 2 7 mL EGDMA, 9 mL HPMA sowie 

12 mL Toluol (Porogen 1) und 3 6 mL Geraniol (Porogen 3) . 

Das Porenvolumen (SEC, Polystyrolstandards) betrug 1,06 mL/g 

Polymer. 
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Beispiel 12 

Die Durchfuhrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 
Monomer - Porogen-Mi schung enthielt 27 mL EGDMA, 9 mL HPMA sowie 
4 8 mL Geraniol (Porogen 3) . Das Polymer wirkte glatter als das 
Polymer gemass Beispiel 4, die Fehlstellen waren allerdings 
etwas tiefer. Es wurden zusatzlich Sekundarteilchen erhalten. 

Vergleichsbeispiel 1 

Die Durchfiihrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 
Monomer- Porogen -Mi schung enthielt 27 mL EGDMA, 9 mL HPMA sowie 
36 mL Toluol (Porogen 1) und 12 mL 1-Decanol. Die Teilchen 
waren nahezu regelmassig und makroporos. Es waren lochartige 
Strukturen erkennbar. Der Teilchendurchmesser bet rug 4 \xm. 
Das Porenvolumen (SEC, Poly styrol standards) betrug 0,72 mL/g 
Polymer. 

Vergleichsbeispiel 2 

Die Durchfuhrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 
Monomer-Porogen-Mischung enthielt 27 mL EGDMA, 9 mL HPMA sowie 
12 mL Toluol (Porogen 1) und 36 mL 1-Decanol. Die Teilchen 
waren eher unregelmassige Kugeln mit groben Agglomeraten und 
makroporos. Der Teilchendurchmesser betrug 4 jam. 

Das Porenvolumen (SEC, Polys tyrol standards) betrug 0,55 mL/g 
Polymer . 

Vergleichsbeispiel 3 

Die Durchfuhrung erfolgte wie in Beispiel 1 beschrieben. Die 
Monomer-Porogen-Mischung enthielt 2 7 mL EGDMA, 9 mL HPMA sowie 
36 mL Toluol (Porogen 1) und 12 mL n-Hexan. Die Teilchen waren 
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glatte Kugeln mit einer Wandstarke von 0,5 yxn, die innen hohl 
waren. Der Teilchendurchmesser betrug 5 jam. 

Das Porenvolumen (SEC, Polystyrolstandards) betrug 1,30 mL/g 
Polymer. 

Ein Vergleich der Beispiele 1 und 2 mit den 
Vergleichsbeispielen 1 und 3 zeigt, dass die Verwendung eines 
Monoterpens als Porogen im Vergleich zur Verwendung von 1- 
Decanol zu gleichmassigen Teilchen mit hoherem Porenvolumen 
fuhrt. Die Verwendung von n-Hexan als Porogen zusatzlich zu 
Toluol fiihrte gemass Vergleichsbeispiel 3 zu inakzeptablen, 
instabilen Teilchen. Die gemass den Vergleichsbeispielen 
erhaltenen Teilchen waren entweder deutlich unregelmassiger 
geformt oder Hohlkugeln und deswegen fur eine technische 
Anwendung unbef riedigend . 
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Patentanspruche 

1. Verfahren zur Herstellung von porosen Polymerteilchen 
auf Acrylat- und/oder Methacrylatbasis, umfassend die 
Schritte : 

a) Bereitstellung einer Reaktionsmischung enthaltend 
mindestens ein Monomer ausgewahlt aus der Gruppe 
bestehend aus Acrylat- und Methacrylatver- 
bindungen, sowie mindestens ein Monoterpen als 
Porogen; 

b) Polymerisierung unter Ausbildung von porosen 
Polymerteilchen auf Acrylat- und/oder Methacrylat- 
basis . 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet dass 
das oder die Monoterpene ausgewahlt sind aus der Gruppe 
bestehend aus Citronellal, Carvon, Dihydrocarvon, 
Menthon, Cuminaldehyd, Thujon, Fenchon, Campher, 
Safranal, Borneol, Carveol, a-Terpineol, Dihydrocar- 
veol, Geraniol, Nerol, Nerolidol, Citronellol, Lavan- 
dulol, Ipsdienol, Ipsenol , Piperitol, Pulegol, 1,8- 
Cineol, 1,4 -Cineol, Linalool, Perillaalkohol , Myrcenol , 
Sabinenhydrat , Carvacrol , Thymol , Menthol , Camphen , 
Pinen, Limonen, a-Phellandren, p-Phellandren, Sabinen, 
Terpinen, Myrcen. 

3. Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet dass 
das Monoterpen Linalool ist. 



4. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 3, dadurch 
gekennzeichnet dass der Reaktionsmischung im Schritt a) 
ein zusatzliches Porogen zugegeben wird. 
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5. Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet dass 
das zusatzliche Porogen ein organisches Losungsmittel 
ist . 

6. Verfahren nach Anspruch 4 oder 5, dadurch 
gekennzeichnet dass das zusatzliche Porogen ausgewahlt 
ist aus der Gruppe bestehend aus Alkanen wie Hexan, 
Alkoholen wie Decanol, cyclischen Alkoholen wie 
Cyclohexanolen und aromatischen Kohlenwasserstof f en wie 
Toluol . 

7. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 6, dadurch 
gekennzeichnet dass die Reaktionsmischung als Porogene 
Linalool und Toluol enthalt. 

8. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 7, dadurch 
gekennzeichnet, dass das Verfahren ein Verfahren 
ausgewahlt aus der Gruppe bestehend aus 
Emulsionspolymerisation, „soapless M Emulsionspolymeri- 
sation, „seeded" Emulsionspolymerisation, dem Zwei- 
Schritt-Quellverf ahren nach Ugelstad, Multi-Step- 
Quellverf ahren Suspensionspolymerisation, ^seeded" 
Suspensionspolymerisation und Dispersionspolymerisation 
ist . 

9. Verfahren nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet dass 
das Verfahren ein Zwe i - S chr i 1 1 - Que 1 1 ve r f ahren nach 
Ugelstad ist. 

10. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 9, dadurch 
gekennzeichnet dass als Monomere Acrylate bzw. 
Methacrylate mit zusatzlichen f unktionellen Gruppen 
eingesetzt werden. 
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11. Verfahren nach Anspruch 10, dadurch gekennzeichnet, 
dass sich die zusatzlichen f unktionellen Gruppen zu 
quartaren Ammo n i umg r upp e n umwandeln lassen. 

12. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 11, dadurch 
gekennzeichnet , das mindestens ein Acrylat oder 
Methacrylat mit ausgepragten hydrophilen Eigenschaf ten 
eingesetzt wird. 

13. Gleichmassig porose Polymerteilchen auf Acrylat- 
und/oder Methacrylatbasis, erhaltlich nach dem 
Verfahren gemass einem der Anspriiche 1 bis 12. 

14. Polymerteilchen nach Anspruch 13, dadurch 
gekennzeichnet dass es sich urn ein Methacrylat - 
Copolymerisat handelt . 

15. Polymerteilchen nach einem der Anspriiche 13 oder 14 , 
dadurch gekennzeichnet dass es sich urn gleichmassig 
porose Teilchen mit einem Porenvolumen von 0,5 bis 2,0 
mL/g Polymer, insbesondere von 0,8 bis 1,7 mL/g Polymer 
handelt . 

16. Polymerteilchen nach einem der Anspriiche 13 bis 15, 
dadurch gekennzeichnet dass es sich urn gleichmassig 
porose Teilchen mit einer mittleren Porengrosse von 1 
bis 25 nm, insbesondere von 2 bis 20 nm handelt. 

17. Verwendung von porosen Polymerteilchen gem&ss einem der 
Anspriiche 13 bis 16 zur Ionenchromatographie . 

18. Verwendung von Monoterpenen als Porogene zur 
Herstellung von porosen Polymerteilchen auf Acrylat - 
oder Methacrylatbasis . 





PME033EP / 05.08.2002 



22 



PME033EP-0200046 



Zugammenf as sung 

Die vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren zur 
Herstellung von porosen Polymerteilchen auf Acrylat - 
und/oder Methacrylatbasis , umfassend die Schritte der 
Bereitstellung einer Reaktionsmischung enthaltend mindestens 
ein Monomer ausgewahlt aus der Gruppe bestehend aus Acrylat - 
und Methacrylatverbindungen, sowie mindestens ein Monoterpen 
als Porogen und der Polymerisierung unter Ausbildung von 
porosen Polymerteilchen auf Acrylat- und/oder Methacrylat- 
basis. Die vorliegende Erfindung umfasst weiterhin die 
derart hergestellten porosen Polymerteilchen auf Acrylat - 
und/oder Methacrylatbasis . 



